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AbstrAct
Improving cystic fibrosis survival as a result of management in a specialized Center with 
10-year follow-up
introduction: Cystic fibrosis (CF), the most common genetic disease among whites, is a multisystem disease 
that requires a coordinated multidisciplinary approach to get better results regarding survival and quality of 
life. This is why a Cystic Fibrosis Center (CFC) was held in Mendoza, Argentina, with the assumption that the 
organization and management of CF, according to international standards would improve survival. Patients 
and Method: 106 patients with CF have been evaluated since 1975 in this Center. Patients were grouped 
for follow-up monitoring as the 1999, 2002, 2005 and 2008 cohort studies. The chi-square test was used to 
compare survival rates and the nonparametric Mann-Whitney test was used to calculate the median age of 
the population. results: In 2008, survival at 17 years old was 80% compared with 45% for the same age in 
1999 (p < 0,001). The median age of the total CF population increased from 4 (1985) to 12 years old (2008) 
(p < 0,003). conclusions: A multidisciplinary standardized approach of this condition in a CF Center can 
significantly increase survival.
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resumen
introducción: La Fibrosis Quística (FQ), la enfermedad genética más frecuente de la raza blanca, es una  
patología  multisistémica y como tal requiere un abordaje multidisciplinario coordinado para obtener mejores 
resultados de sobrevida y calidad de vida. Con este propósito se organizó un Centro de  Fibrosis Quística 
(CDFQ)  en  Mendoza, Argentina, y se diseñó este estudio con el objetivo de evaluar la hipótesis de que la 
organización y tratamiento de la FQ de acuerdo con normas internacionales, mejora la sobrevida. Pacientes 
y método: Se evaluaron 106 pacientes con FQ a partir del año 1975 en el CDFQ. Los pacientes se agruparon 
para su seguimiento como  cohortes de los años 1999, 2002, 2005 y 2008. Para comparar tasas de sobrevida 
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introducción
Existen importantes disparidades en los 
resultados de sobrevida en Fibrosis Quística 
(FQ) cuando se compara el mundo en desarro-
llo con el mundo desarrollado, el cual mues-
tra cifras de sobrevida extendiéndose hasta la 
cuarta década de vida1-3. Estos resultados se 
han atribuido, entre otros, a los siguientes fac-
tores: atención en Centros de Fibrosis Quística 
(CDFQ)4; disponibilidad y uso de antibióticos 
contra Pseudomonas aeruginosa (pa)5,6; me-
jor manejo nutricional incluyendo enzimas 
pancreáticas7; uso de ADNasa recombinante8, 
diagnóstico precoz por screening neonatal y 
técnicas modernas de estudio de vía aérea me-
nor9,10. Los factores asociados a peores resul-
tados en Latinoamérica11 incluyen diferencias 
socio-económicas, acceso desigual a la salud, 
bajos presupuestos de salud y la carencia de 
organizaciones focalizadas en la FQ.
En el CDFQ se han introducido instrumen-
tos de detección, confirmación diagnóstica 
y estrategias terapéuticas novedosas. Dentro 
de los primeros, se ha implementado por ley 
en nuestra Provincia el mapeo neonatal con 
tripsinógeno inmunorreactivo (TIR). Su eva-
luación y confirmación diagnóstica en recién 
nacidos en maternidades estatales está cen-
tralizada en el CDFQ. La confirmación diag-
nóstica se hace por el test del sudor (técnica 
de Gibson y Cook)12 y/o estudios genéticos. 
Se han incorporado protocolos de tratamien-
to de la Cystic Fibrosis Foundation (EEUU) 
en diversas áreas incluyendo desarrollo de las 
técnicas de colocación y cuidado de catéte-
res centrales de inserción periférica13, uso de 
bombas de infusión, cambio a antibióticos de 
nueva generación de acuerdo con los cultivos 
microbiológicos14, tratamiento agresivo de la 
desnutrición con alimentación por gastrosto-
mía, entrenamiento de los pacientes en nuevas 
técnicas de kinesiología respiratoria15, trata-
miento de ADNasa, Tobramicina y Colistina 
inhaladas16, uso de azitromicina a largo plazo, 
apoyo con ventilación no invasiva a pacientes 
debilitados, desarrollo de un sistema estatal 
para tratamiento domiciliario, y la existencia 
de un Centro de Trasplantes cercano al que se 
derivan enfermos.
Las políticas Nacionales de Salud depen-
den de una autoridad Central (Ministerio de 
Salud) que establece políticas globales sola-
mente en casos particulares (ie: campañas de 
vacunación). La mayor parte del cuidado de 
la salud en las Provincias depende de sus pro-
pios presupuestos y las decisiones estratégicas 
en salud, con importantes diferencias entre 
Provincias “ricas” y “pobres”, con grandes 
contrastes en el acceso a la medicación y a or-
ganizaciones especializadas en FQ. Mendoza 
es una de las pocas provincias del Oeste Ar-
gentino que tiene un CDFQ organizado según 
normas internacionales desde 1989, con un 
presupuesto propio, que atiende pacientes con 
o sin cobertura de Obra Social. En la actuali-
dad, el CDFQ está compuesto por un equipo 
multidisciplinario constituido por neumonólo-
gos, así como una administración propia que 
organiza la atención, provisión de medicamen-
tos y mantiene las bases de datos. Otros espe-
cialistas concurren al CDFQ según necesidad, 
para que el paciente cuente con una atención 
integral en un solo lugar. La atención se hace 
en días diferentes según estén colonizados por 
PA o no. Los pacientes son atendidos desde su 
diagnóstico, sin límites de edad, aunque las in-
ternaciones en mayores de 18 años se hacen en 
un hospital de adultos.
El objetivo de este estudio fue evaluar la hi-
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se usó el test de c2 y para edad mediana de la población se usó el test no paramétrico de Mann-Whitney. re-
sultados: En el año 2008 la sobrevida a los 17 años fue de 80% comparado con el año 1999 donde esta cifra 
alcanzó 45% a la misma edad (p < 0,001). La mediana de edad de la población con FQ total aumentó de 4 años 
(1985) a 12 años (2008) (p < 0,003). conclusiones: Un enfoque multidisciplinario y normatizado en un CDFQ 
puede aumentar la sobrevida significativamente.
(Palabras clave: Fibrosis quística, Centro de Fibrosis Quística, sobrevida, mortalidad).
Rev chil pediatr 2014; 85 (3): 281-287
283Volumen 85 - Número 3
pótesis de que la organización y tratamiento de 
la FQ de acuerdo con normas internacionales 
en un CDFQ mejora la sobrevida.
Pacientes y método
Diseño del estudio
Estudio retrospectivo de sobrevida basado 
en revisión de historias clínicas, durante 10 
años, en una población de pacientes con FQ 
del CDFQ de Mendoza, Argentina. La pobla-
ción total de pacientes estudiada fue de 106 
pacientes, divididos en cohortes para su análi-
sis. Los criterios de inclusión fueron los de la 
Cystic Fibrosis Foundation17.
Conformación de las cohortes
Los pacientes incluidos inicialmente como 
la cohorte de 1999 fueron todos aquellos con 
diagnóstico de FQ desde el 1º de enero de 1975 
hasta el 31 de diciembre de 1999 (primera co-
horte). Se siguió estudiando a estos pacientes 
como las cohortes de 1999, 2002, 2005 y 2008, 
agregando nuevos diagnósticos y censurando 
los datos de los perdidos al seguimiento y dan-
do por terminado el seguimiento de los falleci-
dos. Los pacientes fueron evaluados desde el 
momento del diagnóstico (visita a consultorio 
externo y confirmación diagnóstica) hasta el 
momento en que mueren o no concurren al 
CDFQ (perdidos al seguimiento). Los pacien-
tes sobrevivientes se incluyeron en las cohor-
tes anteriormente detalladas. Los números de 
pacientes en cada cohorte fueron: 1999: n = 
55; 2002: n = 63; 2005: n = 79; 2008: n = 88.
Seguimiento
Durante este período de seguimiento cada 
paciente fue considerado individualmente. 
Éste puede fallecer, perderse al seguimiento o 
estar vivo en el momento en que el estudio de 
cada cohorte terminó. El tiempo de sobrevida 
se definió como los años que transcurrieron 
desde el tiempo 0 (momento del diagnóstico 
cuando ingresó al CDFQ) hasta el momento 
que muere. La probabilidad de sobrevida en 
cualquier momento del tiempo se calculó so-
bre la probabilidad acumulada de sobrevivir 
en cada período de tiempo precedente. Aunque 
el seguimiento de cada paciente comenzó en 
diferentes fechas del estudio, la metodología 
aplicada consideró esto, y por lo tanto, el mo-
mento del ingreso al estudio no influenció los 
resultados. 
Fuentes de datos
Las historias clínicas fueron sistemática-
mente revisadas por dos investigadores que 
obtuvieron: edad al diagnóstico, género, colo-
nización por PA, colonización por S. aureus, 
situación socio-económica, nutrición y edad al 
fallecer.
Definiciones
Los pacientes perdidos al seguimiento fue-
ron aquellos que no concurrieron durante 1 
año a la consulta aún después de tres llamados 
telefónicos. Los pacientes colonizados por PA 
fueron aquellos con tres cultivos anuales posi-
tivos para PA. Colonización por S. aureus se 
consideró a aquellos con tres cultivos anuales 
positivos. La desnutrición se definió con un ín-
dice de masa corporal < 10.
Análisis estadístico
Para comparar las tasas de sobrevida para 
los años 1999, 2002, 2005 y 2008 se usó el 
test de chi-cuadrado (c2). Para la edad media-
na de la población usó un test no-paramétrico 
(Mann-Whitney). Para determinar la signi-
ficancia de la edad mediana de los pacientes 
sobrevivientes de las cohortes de 1999-2008 se 
usó el test de Wilcoxon.
Aspectos éticos
Este trabajo se ha hecho manteniendo la 
confidencialidad de los datos referidos a los 
pacientes y cuenta con la aprobación del Co-
mité de Ética Hospitalario.
resultados
Características demográficas de los pacientes
El 13,6% de nuestros pacientes tuvo más de 
15 años y el 25% más de 18 años. El rango de 
edades fue de 4 meses a 36 años. El 68,8% fue-
ron hombres y el 31,3% mujeres (tabla 1). El 
50% de los pacientes se encontró colonizado 
por PA. La colonización por S. aureus mostró 
meticilino resistencia en 20% de los cultivos 
realizados y meticilinosensible en 33% de los 
cultivos realizados. El 20% de los pacientes 
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se encontraban desnutridos y en vigilancia 
específica. La cobertura por Obra Social sólo 
abarcó al 60%; el restante 40% fueron cubier-
tos por el Estado Provincial. Con respecto a la 
condición socioeconómica, el 90% de los pa-
cientes pertenecían a clase social de bajos in-
gresos; el 80% eran blancos y el 20% restante 
eran mestizo/amerindios.
Sobrevida
Se observó un incremento significativo de 
la tasa media de sobrevida durante los 10 años 
de seguimiento para las cohortes de los años 
1999, 2002, 2005 y 2008 (p ≤ 0,001) (figura 1).
El incremento de la mediana de la edad 
de la población FQ fue de 4 años (1985) a 12 
años (2008). Para la mediana de la edad de 4 
años, el número de pacientes fue de 15, para la 
mediana de la edad de 12 años el número de 
pacientes fue de 112 (p ≤ 0,003) (figura 2). La 
mediana de edades para pacientes sobrevientes 
en cada cohorte fue en 1999 de 8 años; en 2002 
de 9,25 años; en 2005 de 9,99 años y en 2008 
de 11,61 años (p ≤ 0,003).
Tabla 1. Características demográficas de los pacientes por cohortes
Cohortes 1999 2002 2005 2008
Pacientes (n) 55 63 79 88
Edad media (años) 8,00 9,25 9,99 11,61
Pacientes perdidos en seguimiento (n) 14 1 2 3
Edad media pacientes perdidos en seguimiento (años) 11,4 36 16,5 12
Mujeres-Hombres (%) 46-54 44-56 19-81 32-68
Edad media al diagnóstico (años) 3,3 4,18 3,64 3,33
Figura 1. Tasa media de sobrevida desde 1999 
a 2008. Resultados de las cohortes 1999, 2002, 
2005 y 2008. Se observa aumento de la sobrevida 
especialmente a los 17 años de edad. Para la co-
horte de 1999 la sobrevida es cercana al 45%. Para 
la cohorte del año 2008 la cifra aumenta a 80% 
para la misma edad (17 años). Diferencia signifi-
cativa, p  ≤ 0,001.
Figura 2. Edad mediana de los niños FQ. La edad 
mediana se incrementó a partir del año 1985 hasta 
el año 2008. La edad mediana muestra un incre-
mento desde los 4 años de edad en 1985 a 12 años 
de edad en el año 2008.
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Fallecidos
La figura 3 muestra la distribución de por-
centajes de fallecidos por rango de edad. La 
causa de muerte fue una falla respiratoria en 
todos los casos.
Discusión
En el mundo desarrollado se han observa-
do importantes mejorías en la sobrevida de 
niños con FQ asociado con la organización 
de CDFQ. En EEUU la edad mediana de so-
brevida es actualmente de 37 años1. No tene-
mos bases de datos epidemiológicas en FQ en 
América Latina para hacer comparaciones con 
cifras de EE.UU. o Europa. En América Latina 
el peor pronóstico de la FQ puede ser atribuido 
a múltiples variables incluyendo diagnóstico 
tardío, falta de conocimiento apropiado por 
los médicos y pacientes, la falta y demora de 
derivaciones de pacientes a los CDFQ, sub-
diagnóstico, la falta de programas de pesquisa 
neonatal en muchas regiones y hospitales, difi-
cultad en el acceso a medicaciones, escasez de 
CDFQ y altos índices de desnutrición.
En un estudio retrospectivo de 1960 a 1989 
en 10 países Latinoamericanos se concluyó 
que la edad mediana al diagnóstico era de 3,72 
años y la edad mediana al fallecimiento era de 
6,68 años11, aunque estudios más recientes de 
brasil sugieren mejoría en estos resultados18. 
En el caso específico de Chile la sobrevida ac-
tual no alcanza a más de 12 años19. En 1991, 
en un estudio epidemiológico sudamericano 
en el que participó Chile se dice: “consideran-
do solamente datos chilenos, entre sus resul-
tados destaca la edad promedio de defunción 
(3,1 años) y el tiempo de sobrevida de 50% de 
los pacientes al momento del diagnóstico (4-5 
años)”20.
En lo que se refiere a hitos importantes en 
FQ en Argentina, podemos citar el consenso de 
tratamiento de 200821. No podemos hacer com-
paraciones con cifras nacionales de sobrevida 
ya que no están disponibles. Los intercambios 
de información con un importante CDFQ ar-
gentino confirman que no tienen resultados de 
sobrevida. Es así que nuestra organización pre-
senta características únicas al respecto. En el 
caso particular de Mendoza, hemos observado 
un aumento sustancial de la sobrevida entre las 
cohortes asociado con la organización de un 
CDFQ de acuerdo con normas internacionales.
El aumento de la sobrevida y el incremento 
de  pacientes de edades mayores, ha presen-
tado nuevos desafíos en lo que se refiere a la 
transferencia de estos pacientes a centros de 
adultos22-24.
Nuestros hallazgos sugieren que las im-
portantes diferencias en resultados que hay 
entre el  mundo desarrollado y el mundo en 
desarrollo pueden ser reducidas a través de la 
organización de CDFQ que provean un mejor 
cuidado multidisciplinario a los pacientes. La 
organización de un CDFQ permite el uso ra-
cional de normas internacionales de tratamien-
to, facilita el desarrollo de experiencia clínica 
y aplicación de tecnologías, y facilita la aplica-
ción sistemática de terapéuticas costosas mejo-
rando así la relación costo-beneficio.
En este trabajo se presentan los resultados 
de un solo CDFQ. La duplicación de estos re-
sultados en otras áreas del mundo en desarro-
llo sería un paso importante para mejorar la so-
brevida global de la FQ en Latinoamérica. El 
profundo y desinteresado compromiso de los 
médicos y el personal del CDFQ ha sido sin 
duda un factor primordial en nuestras cifras. 
Figura 3. Mortalidad de acuerdo a rango de edad, expresada 
en porcentajes del total. 
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Mantener las fuentes de recursos que lo hagan 
funcionar es un gran desafío: nuestro CDFQ 
solicita continuamente que sus partidas pre-
supuestarias sean actualizadas. No debemos 
aceptar estas diferencias de sobrevida en Lati-
noamérica como inevitables ya que hemos de-
mostrado que aún con presupuestos acotados, 
la organización, la normatización y el compro-
miso personal hacen la diferencia. 
Los factores asociados a la mejoría en so-
brevida inluyen uso de diferentes medicacio-
nes y procedimientos, como son  el uso de los 
protocolos internacionales, desarrollo de ha-
bilidades para inserción de catéteres13, uso de 
bombas de infusión, cambios de antibióticos 
de acuerdo a resistencias bacterianas, apari-
ción de nuevos antibióticos y variaciones en 
las dosis14,25, gastrostomías para alimentación 
hipercalórica, entrenamiento de las familias y 
los pacientes en kinesioterapia respiratoria15, el 
uso de ADNasa y de Tobramicina inhalada16, 
el uso de bipap como soporte respiratorio, el 
desarrollo de un sistema de atención domici-
liaria estatal y uno privado. Aunque este estu-
dio no fue diseñado para comprobar estas in-
tervenciones, su beneficio ha sido claramente 
demostrado en otros trabajos científicos y son 
recomendadas en las normas de la “Cystic Fi-
brosis Foundation”.
Las debilidadades de este estudio señalan 
que el diagnóstico tardío fue un factor impor-
tante que ha influenciado negativamente las 
cifras hasta la organización formal del CDFQ 
en 1989. Actualmente aún hay demoras diag-
nósticas en pacientes en etapas avanzadas de 
su enfermedad debido a derivaciones tardías 
desde otros lugares, lo que determina que la 
edad media al diagnóstico  no haya cambiado. 
Las cifras de desnutrición dependen mucho de 
decisiones personales de adolescentes fibro-
quísticos en los que hemos visto situaciones de 
hartazgo y hasta “suicida” que determinan que 
rechacen medicaciones, procedimientos qui-
rúrgicos (gastrostomía) y soporte nutricional 
avanzado.
En conclusión, el CDFQ de Mendoza ha in-
crementado sustancialmente la sobrevida en su 
población. Este estudio demuestra que hay un 
gran potencial para que los CDFQ debidamen-
te organizados y siguiendo normas internacio-
nales, reduzcan las diferencias de sobrevida 
entre el mundo desarrollado y el subdesarro-
llado.
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